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臨床的に Ro u x－ e n－Y 塾 胆管空腸吻合術後 に 消化性潰瘍や胃酸分泌冗進 をき た す こ と があ るが， そ
の機序は不 明な点が 多い ． そ こ で 著者 は挙上 空腸脚 とな る上 部空腸 へ の 胆汁の 影響 に着目 し， 胆汁通過以
外の因子 を除外す る目的でイ ヌ に Heidenhain po u ch を作製 く対用謂判 した後， 次の 2群を考案 し， 検討
した． す なわ ち， 胆汁は 50c m にわ た る 間置空腸 を通 っ て外療 と なる上部空勝間置胆汁外療群くgr o up Il，
胆汁は直接外療 と し， 上 部空腸 を空置 した群くgr o upI工ほ 作製 し， 胃液検査， 血中ホル モ ン 測定お よび病
理 組織学的検索 を行っ た． 胃酸分泌量は 上部空腸内に 純粋 な胆汁のみ が 流れ る gr o up 工で上 昇す る傾向を
示 し， 上 部空腸が空置さ れ た gr o upII で変化 をみ な か っ た ． 消化管 ホ ル モ ン で は食餌負荷後 gr o up I で
s ec r etin， V a SO a Ctiv eintestinalpoly peptideくVI Plが ， grOupII でtotalglu cago nlikeim m u n or eactivity
くt。tal G LIlが有意 に 上昇 して い た． こ れ ら血中測定値あ るい は免疫組織学的染色によるホル モ ン細胞数
と胃酸分泌と の 間に 相関をみ た も の は血 祭total G Ll値であり ， これ が 胃酸分泌抑制ホ ル モ ン と して働い
た こ とが示 唆さ れ た． したが っ て， 胆道再建術 で は胆汁が単独で直接上部空腸に 流れ ない 術式の選択が肝
要と思わ れ た．
Key w o rds biliarydiv ersio n， up perjeju n u m， ga Stric acidse cretion， guthor m o n e，
im m u n ohistologic alstain lng
胆道再建術式の 1 つ と して ， 従 来 よ り Ro u x－ e n－ Y
胆管空腸吻合術が広く施行され て い る． 本術式 で は上
部空腸 に 食物 と混合 しな い で 胆汁の みが 流入 す る と
い っ た非生理 的 なbiliarydiv er sio nが生 じ， そ の 結果
と して 高率 に 消化性潰瘍が発生す る と報告さ れ て い
るり
－ 61
． ま た実験的 に も Kapsin o w
71が イ ヌ で bilia ry
diversion 下の 十二 指腸潰瘍 の 発生頻度が高い こ と を
報告して以 来， 数多く の 実験的証明 が な さ れ， 胃酸分
泌冗進が み られ る こ とも 指摘さ れ て い る8卜1り
この 消化性潰瘍 や胃酸分泌冗進 を き た す 機序 と し
て， 胆汁 に よ る胃酸 中和 能の 減弱や脂肪の ミ セ ル 化の
減弱が起 こ り， さ ら に 消化管ホ ル モ ン が 豊富に 存在す
る上部空腸を食物か ら隔絶す る とい っ た環境が生 じる
な どの 因子 が あげられ て い る ． しか し， 現時点で は こ
れ ら の因子 に 閲 し， 十分な検討が な され て お ら ず， 不
明確 で ある．
そ こ で ， 著者 はと く に上 部壁腸内に 食物と混和 しな
い 胆汁が 流入 する こ とが 胃酸分泌 に どの よ う に 影響す
るか を検討す る目的で ， それ 以外の 因子 ， た と えば食
物と胆汁の 混 和部位， 食物 の 挙上 空腸脚 へ の 逆流， 回
腸 に お ける胆汁の 吸収 な どの 因子 を全く除外す る実験
モ デ ル を考案 した． す なわ ち， イ ヌ を用 い ， 上 部空腸
に 胆 汁が流入 す るか否 か を純粋 に 区別で きる上 部空 腹
間置胆汁外療 と上 部空腸空置胆汁外療と を作製 し た．
この モ デ ル で 胃酸分泌， 消化管 ホ ル モ ン動態の 検索 を
行 い ， Ro u x－ e n－Y 胆管空腹吻合術後 の胃液分泌 に 興味
A bbre viatio n s こA B C， a Vidin biotin epero xidas e c om plex三 A L P， alkaliphosphatase三 B A O，
basal acidoutput三 B S P， br o m sulphaleinニ C C K， Cholecystokinini GIP， gaStric inhibitory
peptideニ G O T， glutamic o x alo a cetic tr a ns a min aseニ G P T， gluta mic pyr uvic tr a ns a min as e三
G R P， gaStrin rele asing peptideニ y．G TP， y一glutamyl tran speptida sei H－E， hem ato xyline
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ある知 見を得 たの で報告す る．
対象お よ び方法
工 ． 実験動物
雌雄 の 区別 な く体重 10へ 15 kg 雑種成犬 21頭 を用
い た．
工工 ． 実験モ デ ル の 作製
手術 は 2期的に 行い ， ま ずthiope ntal NaくRa v onal
魯つ静脈麻酔下 に 上腹部正中切開 に て 開腹 した ． 胃休部
大鸞を用 い て くde n e rv edl Heide nhain po u ch を作製
し， 胃液採取の た めの Gr ego ry型 カ ニ ュ ー レ を挿入 し
た
． 術後 3週間の回復期間を お き， 後述の諸検査 を施
行 し， これ を対照群と した ． つ い で諸検 査終了 後， 再
び thiope ntal Na 静脈麻酔下に 右季肋下切開に て開腹
し， 図1 の ごと く 2群 の胆汁外療術 を施行した ． す な
わ ち， 上部壁勝間置胆汁外療群くgro up り と し て総胆
管を結染切離 した後， Tr eiz 靭帯よ り10c m月工門側空
腸50c m を切離 し， こ れ を有茎空腹係蹄 と して結腸前
に 口側 を胆嚢 と端側吻合 し， 肛門側を腹壁に 固定 して
腸療 と した． 上 部空腸空置胆汁外療群くgr o up工Iうと し
て総胆管内に 5 フ レ ン チ サイ ズ玉 付き カ ニ ュ ー レ を挿
入 し， これ を腹壁外 へ 出 し外療 と した ． つ も1で ， grO up
工と 同様の 50c m に わ た る空腸係蹄 を作製 し， 両端 を
腹壁 に 固定 して空置空腹と した． す な わ ち， gr O up I で
は上部空置50c m に 胆汁の みが 流入 し， grO upIIで は
同部が空置さ れ， 食物， 胆汁が 全く 流入 し ない モ デ ル
とな っ た ． 以上 の 各実験群 に つ い て 術後 3過日に 諸検
査を施行 した．
H ． 測雇 項 目お よ び方法
以下 の項目を各群 で 術後3週目 に 測定 した．
1 ． 胃液検査 く胃酸分泌量う
胃液検査 は， 24時間絶食後塩酸 ヒ ス タ ミ ン 刺激試
験， 食餌負荷試験を各試験間に 1 日以 上 の 休止 日 を設
け， 無麻酔で 各々 2 回ずつ 施行 し， その 平均値 をと っ
た ．
ヒ ス タ ミ ン 刺激試験 と して 4 時間に わ た る基礎酸分
泌量 くba s ala cido utput， B A Ol を測定 した後， 塩酸
ヒ ス タ ミ ン 0．1m gノkg を筋注 し， 刺激後 2時間の 胃液
を採取 した． ま た食餌負荷試験 と し て試験食 Vita －O n e
恐く日本ペ ッ ト フ ー ド ニ蛋白質 73％， 脂肪 27％う を 20
gノkg お よ び乳脂肪分 3．2％以 上 の 市 販の 牛乳 200ml
を投与 し， 投与後4時間の 胃液 を採取 した． 胃液酸度
の測定 は pH メー タ ー く東亜 電波製， digitalpH m ete r
e o sini N a2E DT A， ethyle n edia min etetra a cetic
野
H M－1081 を用 い 1J50 N NaO Hに よ り endpoint7．0
ま で 滴定 し， 基 礎醸分泌 量 ， 刺激 ある い は負荷後の総
酸分泌量 を算出した ．
2 ． 血 液生化学的検査
24 時間絶食後， 無麻酔 で後肢静脈よ り採血 し た血清
に て， 総 ビリ ル ビ ン ， gluta mic o x alo a c etic tra n s．
a min a seくGO Tl， gluta mic p yr u vic tr a ns a min ase
くG P Tl， alkali pho sphata s eCA L Pl， y－gluta myl
tr a n speptida s eくy．G T Pl， コ レ ス テ ロ
ー ル ， リ ン 脂質
お よ び 総胆汁 酸値 を測定 し た． 総 ビ リ ル ビ ン 値は
Co ntr ol
金 砂
Gr o up HGr o up 工
Fig． 1． Diagr a m of the s u rgl C al pr epa ratio ns．
De n e rv ed Heide nhain po u che sくfu ndic pou chesI
w e r e c o n stru cted in 21 he althy m o ngrel dogs as
C O ntr Olgr o up a ndthe nthedogs w e r edivided into
tw o gro ups． A fter ligatio n a nd div ersio n of
distal c om m o nbile du ct，jeju n al bilia ry fistulas
w ere c n stru cted a sgr o up I by a n a sto m o singthe
gall bladde rto pr o xym al pa rt of 50cm of the
e x cluded up perjeju n u m and opening the distal
pa rt ofthislo opin lO dogs－ A fte rligatio n and
div er sion ofdistal c o m m o nbile du ct， eXter n al
bilia ry fistula s w e re c o n stru cted a s gr o upII by
in s erting a polyethyle n etube into c o m o ndu ct
a nd ope nl ng both e nd of 50cm ofthe e x cluded
up pe rjeju n al lo opto ab domin al w all in ll dogs一
a cid， dis odium s altニ RIA， r adioim m u no
T
a s s ay 三TI R， tOtal integr ated respo n seitOtal GLI， tOtal glu c ago nlike
im m u n ore activityニ
U V， ultr a violet三 V IP， V a S O a Ctive intestin alpoly peptide．
上 部空腹胆汁流入 に よ る胃酸分泌， 消化管 ホ ル モ ン動態 く犬1
Je ndr a ssik－Gr6f法， G O T， G P T はultravi01etくU V，
法， A L P は Kind－ King 法， Y－G T P はY－ゼ．gluta myト
par adiethyl a min o a nilide 基 質法 く以 上和 光純薬 A R
キ ッ トう で ， コ レ ス テ ロ
ー ル は酵 素法 律口光純薬 コ レ
ステ ロ ー ル C A R 2 キッ ト1で リ ン 脂質 は酵素法く三 光
純薬リ ン脂質キ ッ り で， さ ら に 総胆汁酸 も酵素法く和
光純薬胆汁酸測定 キ ッ り で 測定 した ．
3 ， 血中各種消化管 ホ ル モ ン の 測定
食餌負荷試験施行吼 無麻酔で 後肢静脈 よ り空腹日も
食餌負荷後 15， 30， 60， 90， 120， 180 分の 計 7 回， 経
時的に 採血 した ． 採血 量 が 多くな る こ とか ら， 各群 で
1 回の み測定 し た． 採 血 し た 血 液 は 1 mlに つ き ，
ethyle n edia min etetra a c etic a cid， disodiu m salt
くNa2ED T A1 1．2 5m g， ア プ ロ チ ニ ン 500 K I U を含





Cに て凍 結保存 し た． こ れ ら 血 祭 に つ き
r adioim m u n o a ss ayくRI Al 法に よ り ga strin ，S e Cr etin ，
totalglu c agonlikeim mun o r e a ctivity くtotal G LIl
pa n cr e atic glu c ago n， V a S O a Ctiv e intestin al poly
peptideくV IPlを測定 した． ga strin は ダイ ナ ポ ッ ト社
製 RI A キッ ト， Se C r etin お よ び pa n c r eatic glu c ago n
は第 一 ラ ジ オ ア イ ソ ト ー プ 研 究所製 R工A キッ ト，
total G LI は大塚 ア ツ セ イ 研 究所製抗血 清 O A L196
を用 い ， VIP は大塚 ア ッ セ イ 研究所製抗血清 O A L 702
を用い 測定した ．
4 ． 病理組織学的検索
各胆汁外療群 に て 諸検査終 了後， 24時間絶食 の 上 ，
thiopental Na 静脈麻酔下で開腹 し， 胃， Heide nhain
po u ch， 十二 指腸， 空腹， 空 腸係蹄 H 胆嚢， 総胆管な ら
びに膵を切除後， 屠殺 した． 切 除後の 標本 で ， 胃お よ
び十二 指腸潰瘍 の 発生の 有無， 吻合部狭窄 の 有無， 総
胆管拡張の 有無に つ き 検索し， 胃幽門部， 十 二 指腸，
空腹係蹄 な ら び に 上 部空 腸の 一 部 を Za mbo ni固
液12りこて 40C 24 時間固定後， パ ラ フ ィ ン包増 し， 残り
の標本は平板 に 虫 ピ ン に て は り付 け， ホ ル マ リ ン 溶液
で 48時間固定 し， パ ラ フ ィ ン包埋 した． ま た対照 と し
て は Heidenhain po u ch作製後 3 週 を経過し たイ ヌ を
屠殺し， 同部位 に 相当する標本 を採取 した ．
ホル マ リ ン 固定標本に て空腸係蹄の 口 側よ り 10c m
の 部位で の 切 片を， 対照群 で は Tr eiz 靭帯よ り 20c m
の 空腸で の 切 片を作製 し， he m ato xylin e e osinくH－El
染色に て絨毛 径， 絨毛形態 に つ き検索 した． 絨毛径 は
粘膜面に 対 して で き るだ け垂 直な面 で 粘膜被蓋上皮の
頂上 か ら粘膜 筋板上線ま で と した．
また免疫組織学的に 胃幽門部の gastrin 細胞数を，
十二 指腸 お よ び 空腸係蹄口 側 10c m に お け る s ec r e－
tin， tOtal G LI， ga Stric inhibito ry peptide くGIPl，
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Cholecystokinin くC C KI lO嶋20 細胞数 をZa mbo ni固
定標本 よ り a vidin biotin per o xida s e c o mple x
くA B Cう法 に よ る免疫組織学的染色に て 測 定 した． 抗
体と して ga strin は Dako 社製， S eC retin ， tOtal G LI，
GI P， CCKlO－20 は M ilab 社製の もの を用 い ， A B C
法は Ve cto r社製 Ve cta stain A B C キッ トを用 い た．
各ホ ル モ ン細胞数は高橋 ら 用 の 方法 に従い 以下 の よう
に測定 した． す な わ ち， 対物 レ ン ズに は 20倍の 拡大の
も の を用 い ， ま た接眼 部 に は 10m m 四方 の 目盛 の つ
い た eye pie c eを装着 し， これ に よ っ て切 片を粘膜筋
板に 垂 直方向に 区分した 区画の 中に 含まれ る ホ ル モ ン
細胞数 を数え て ， こ れ を単位区画中の 細胞数と した ．
こ の eye pie c eの 10m m の 目盛幅 は対物 レ ン ズ の 拡
大 で 490ノJ に 相当 した． ま た ホ ル モ ン細胞の 算出 は核
をも つ 細胞の み を対象と して行い ， 切片の 厚さ く平均
で 4 ．8ノノブの 両側 に 核の 半径く3．6ノJIx 2 を加 えた 12．0
メ の 厚さ の 範囲 に 含 ま れ る細胞数 を数 え た こ と に な
り， した が っ て 490ノJ X 12月
こ 5，88叫 2 の 粘膜面積 を
も つ 立方体の 切 片を単位区画と し た． それ ぞれ の 切 片
で 20へ 30偶 の単位区画中の ホ ル モ ン細胞数 を数 え て
平均値 を算出し， こ れ を c m2 に換算 して 粘膜表面の単
位面積 あた り の 細胞数 と した．
1V． 統 計処理 法
以上 ， 各測 定値は平均値士標準誤差くm ea n士S E Ml
で 表現 し， 有意差検定は F 分布 に よ る等分敵性 の 検定
後，Student
，
s ま たは Welch
，
st－teSt に よ りもと め ，pく
0．05 を有意の 差あ りと した ．
成 続
実験に 供 した 21頭 の う ち， 明らか な胆汁外療不良を
呈 した 9頭 は検討よ り除外し， 残りの 12頭よ り以 下の
成績 を得た．
工 ． 胃酸分 泌 量 の 変 化
胆汁外療前後 の塩酸ヒ ス タ ミ ン刺激後 2時間の 総酸
分泌量 を図2 に 示 す ． 対照 群に 比 較して gr o up 工 で 6
頭中5頭 で 胃酸分泌 量が 増加 する傾向 をみ と め た． こ
れ に対 し groupI工で は 6頭中2頭で や や増加， 3頭で
減少す る傾向 をみ とめ， 1 頭で は変化 をみ なか っ た ．
ま た基 礎分泌 量 くB A Oう で は両群間 に 羞 をみ と め な
か っ た
．
食餌負荷試験に よる 4 時間の 総分 泌量 は図3 に 示 す
が， gr O up 工 で 6頭中5頭で 胃酸分泌量が増加す る傾
向を み と め， こ れ に 対し gr o upIIで は6頭中1頭 を除
き他 の 5頭で 胃酸分泌量 が減少す る傾向をみ と めた ．
以上 の 胃液検査 で は各イ ヌ で 各々 2 回の 測定の 平均値
を供覧し て お り， 統計学的有意差は検定し えな か っ た ．
工I． 血 液生 化学的検査成績
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胆汁外療前後の 検査 で ， 黄痘 を示 した も の は な い も
の の ， 対照群 に 比 して group I で G P T， A L P， grO up
IIで 総ピ リ ン ビ ン， G O T， G P T， A L P， y． GT P が各々
有意に 上 昇 して い た く表い ．
1Il． 血 中消イヒ管ホ ル モ ン の 変動
無麻酔で の 静脈穿刺 に よ り採血 のた め， 一 部 の イ ヌ
で十分な 採血量が得られ ず， 一 部 ホ ル モ ン の測定 に 供
し えなか っ た ．
表 2に 各群 の 空腹時凰 pe ak 値お よ び食餌負荷後


































l卜2 1ト3 I卜6 1卜7 1卜10 I 卜1 1
Dog No ．
Fig．2． Me a n v olu m e of 2hr ga stric a cido utput
re spo n s esto hista min einje ctio nbefore a nd after
jejunal biliary fistula くgro up り o r extern al
bilia ry fistula くgr o upIIl． 亡コ ， C O ntr Ol gr o upi
m ， afterbilia ryfistula．
野
re spo n se， T I Rlを示 す． 対照群 に 比較 して 空腹時値で
は gro upII でgastrin の 有意の 上 昇 をみ ， 食餌負荷後
の pe ak値 で は gr o up I に て se c retin ， VI Pの 有意の
上 昇 をみ， gr O upIIに て total G LIの 有意の上 昇をみ
た ． ま た T I R では gr o up Iに て secr etin の 有意の 上
昇 をみ た ．
1 ． 血祭 ga strin 値の変動
空腹時血寮 ga str
－
in 値 で は 対 照群 に 比 し 有意 に
gr o up工I で高値 をと っ た ． 食餌 負荷 に より 各群とも に
著明 な上 昇 を み， 対照群お よ び gro up H で食後 15分
を pe ak に ， gr O up I で食後 30分を pe ak に 以後漸減


































ト 2 ト 4 ト ー5
恥 g 鮎 ．
Gro upII
l卜2 1卜3 1 ト6 t ト7 1卜 tO l 卜tl
Dog 鵬0 ．
Fig．3． M e a n v olu m e of 4hr ga stric a cido utput
respons esto te st m e al befo r e a nd afterjejun al
bilia ry fistula くgr o up り o r e xte rn al bilia ry
fistula ． 亡ニコ ， C O ntrOl gr o up ニ m ， afte rbilia ry
fistula ，
Tablel． Co mpa riso n ol乱e ru mbioche mic ill c o rnpo n e nt in c o n Lr olgr o up a nd lw o biliaryristula gr oLIPS
T－Bil G OT G P T AL P r－GTP Chote sIe ro1 7つI1 0 SPhlip d
■
rII A
くm gldll くUl くUJ くK A Ul くm U ImLJ くm gノdIl くm Eノdり くnMJn川
Go nt1 01 8．23士0．05 25．9 土 2．6 21．2土 l．7 3． 9 士0．8 3．9士 0．5 134 ．4士10．2 277． 6 士18． 1 4．7 士0．4
Gr o叩 1 0．40別 ．08 32．3士 4．2 8 6－ 士19■ 4．． 27． 7 士10．6由 13．9士 4．6 129．8士15．2 284 ．7士21．6 7．0士1－6
Gro up 汀 0．54 士0．13十 46．8士 8．9． ． 汀4．3土68－2＋． 26． 計土 6．5川 19．4士 8－4叫 125．8土14．3 303． 士35．1 7－1 士2－7
DaLa 8 r eba sed o n12 dogs orc o nlrolgr o up． o n6 0f gr o up l a nd 60fgT OuP n－
A11m e a s u re m e nt v alu e 5． a r e e XPr e S Sed a s m e a n士S E M． ． p く0．OS．
，＋Pく0．Ola s c o mpa red











上部空腸胆汁流入 に よる胃酸分 泌， 消化管ホ ル モ ン 動態 く犬う
に有意差をみ と め なか っ た く図 41．
2 ． 血 祭 se cr etin 値の 変動
空腹時血祭 s ec r etin 値に 各群間に 差 は な い が ， 食餌
負荷後， grO up 工 で は 15分後， 30分 後と漸増 し， 以 後
横ばい 傾向を示 す の に 対 し， 対照群， gr O upIIで は横 ば
い
， ある い は低下傾向を み た ． 全経過 を通じ， gr O up 工
では対照群 に 比 し有意 に 血祭 se c retin値 は高値 を と
り続けた く図51．
3 ． 血 梁total G LI値の 変動
空腹時血 奨total G LI値 に お い て 対 照 群 に 比 し
gr oup工工に 高値 を とる傾向に あ り， 食餌 負荷後各群 と
もに 上昇 し， 対照群 で は 15分後 を pe ak に ゆ るや か に
漸軌 gro up 工で は 15分後以降 ゆる や か に 漸増 し た．
これ に 対 し gr o upII で は60へ 90分後 を pe ak に 山型
に漸増， 漸減 し， 60旬 90分値で 対照群 に 比 して有意 に
高値をと っ た く図 6う．
4 ． 血祭 pa n cr e atic glu c ago n値の 変動
空腹時お よび食餌負荷後 の 血 祭 pancre atic glu c a－
gon値とも に各群問に 有意差を み と め な か っ た ． 食餌
負荷後各群 とも に 90分後ま で漸減 し， 対照群 で 120分
後よ り， gr O up I で 90分後よ り漸増 した が gro upII
ではほ ぼ横ば い傾 向を みた く図 7フ．
5 ． 血 梁 V 工P値の 変動
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空腹時血費 V IP値で は各群間 に 差 は み と め な か っ
た ． 各群とも に食餌負荷15分 後に 上 昇し，30 分後に 低
下 ， 以後対照 群，gr O upIIに て ほぼ横ば い 傾向に あ る の
に 対し， gr O up 工 で は漸増 し， 60分， 120 分， 180 分値
に て対照 群に 比 して 有意に 高値 をと っ た く図 81．
1V ． 病 理組織学的検討
切除標本に 胃， 十二 指腸潰瘍の 発生 をみ とめ ず， ま
た胆嚢空腸吻合部狭窄， カ ニ ュ ー レ栓塞な どに 起因す
る と思 わ れる 総胆管の 著明 な拡張例は今回 の検索か ら
除外した が， 胆汁外療良好例 に お い て ， ほぼ全例に 総
胆管が 5 へ 8 m m と軽度の 拡張 をみ とめ た．
空 腸係蹄 に お け る絨毛 径 は表 3 に 示す よう に 対 照
群 ンgro up I ン gro upII と上 郡空腸内を通過す る内容
の 量 に比 例 して低下す る傾向を示 し， ま た同様 に 対照
群く図91 と比 較して ， 胆汁の み通過 の gro up I く図
川 で絨毛 形態は やや 先細 り傾向をみ ， 空腸が 空置 さ
れた gr o up H く図 11う で は さ らに 先細り傾向をみ た．
免疫組織学的染色に よ るホ ル モ ン細胞数の 検討で は
く表 41， 胃幽 門部 ga strin 細胞 く図 121 は対照群 ン
gro up I 之gro upIIと い っ た 傾向 を示 し た． s ec r etin
細胞く図 131 は十 二 指腸内で grpup I に 多く分布 する
傾向を示 し， 空 腹係蹄内で は対照群 に 比 し，grO up I さ
ら に gro upIIで少 な く な る傾向 を示 した ． ま た GLI
Table2． Co mpa ris o n of plas m agutho r m o n el v elsin c o ntrolgr o up a ndtw obiliaryfistula gr o ups
Gastrin





Gr o up I
Basal
Pe ak ris e
TIR
Gr o up 肛
Bas al
103．1士11．2 151．8 士14．8
22 0．6 士24．7 150．1士13．7
3 2．5 士 2．6 26．6 士 2．5
124．7士18．9 178．6 士21．0
293．2土 32．8 64．2 士10．7． 45．6 士4．2
590．5 土 64． 67． 士19．2 57．1土3．6
92．5 士 7．5 10．6士 1．0 8．1 士0．2
228．6 士 18．0 84．8 士21．9 43．6 士3．3
232．0 士51．5 212．8 士16．8
ホヰ 687．6 士 93．9 71．6 士11．0 64．9 士4．3
ヰ睾傘
35．5 士 5．8 37．6 士 2．1ホ
171．2 士22．6奪輌 152．3土18．6
Peak rise 288．6士27．7 167．0 土12．3
TIR 40．6士 3．2 28．2 土 3．0
99．7 士 7．6 11．7 士 1．4 10．5土1．0
519．0 士140．5 60．3士17．6 35．9 士7．8
741．2 士 74．5柚 ホ 54．0 士1 8．4 47．2 土5．9
116．0 士 13．5 7．5 士 1．8 6．9 士1．0
Data a reba s ed o n 12 0f c o ntrol gr o up， O n 6 0f gro up I a nd 6 0f group 正 ． All
m ea s ur e m e nt v alu e s ar e e xpr e ss ed a s m e a n士S E M．
ヰ P く0■05， 拍 P く0． 2， 榊 Pく0．01as
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Ti汀愴
Fig． 4． Co mpa ris o n ofpla s m aga strin r e spons eto
te st m e al in e a ch gr o up． Ea ch point repre sents
m ean士S E Min 120fc ontrolgr o up，6 0fgr o up I
and 60f gr oupII． ゆ
一 中 ， C O ntr Ol gr o upニ 0
． ． ．
0 ， gr O up Iニ ロ




C O mpa red with c o ntr olgro up．
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Fasting1 5 30 60 90 120 180miI
Tim e
Fig ．5． Co mpa ris o n ofpla s m a se c retin re spo nse to
test m e al in e a ch gr o up． Ea ch point repre se nts
m e a n士S EM in 120fc o ntr olgr o up，6 0fgro up I
a nd 60f groupII． 中
一 争 ， C O ntrOl gr o up i O
． －
．
0 ， grO up Iニ 亡ト
． 一 口







pく0．01a s c o mpa red with c o ntr olgro up．











Fig．6． Co mpa ris o n ofpla s m atotal glu cago nlike
im m u n o re a ctivity くtotal G LIl re sponse to te st
m e al in e a ch gro up． Ea ch point r epres ents
m e a n士S E M in 120fc o ntr olgr o up， 60fgro upI
a nd 60f gr o upII． ゆ
－ e ， C O ntr Ol gr o up ニ0 ． ． ．
0 ， gr O up Ii Ej
－ ト ロ
























Fa sting1 5 30 60 90 120 180min
Tim e
Fig． 7． Co mpa riso n ofpla s m apa n c r e aticglu c ago n
re spon s eto test m e al in e a ch gro up－ Ea ch point
r epr es e nts m e a n士S E M in 90fc o ntr olgroup，5 0
f
gr o up I a nd 4 0f gr o upII． ．
一 申 ， C O ntrOl
gr o up 三 0
． ． ． 0
， gr O uP I i Ej－． － 1 コ ， gr O upII－
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Fa s塙 15 30 60 90 120 1 80min
Ti汀蛤
Fig．8■ Co mpa ris o n ofpla s m av a s o activ einte stin
，
alpolypeptideくV IPlr espo n s etote st m ealin e a ch
gr o up． Ea ch point repres ents m ean 士S E M in 12
0fc o ntrolgro up， 6 0fgro up I a nd 60fgro upII．
砂 一 命 ， C O ntrOl gr o up i O ． ．
． 0
， gr O up I ニ 亡卜 ．
T口 ， gr O upII． ホpく0．05， H pく0．01a s c ompa r ed
with c o ntrol gr o up．
細胞H 図14J は 十二 指腸内で各群間の 大き な差 を み と
め ず， 空 腸係蹄内で は gr o up工Iで他 の 群よ り少な い 傾
向を み た
．
また GIP細胞く図15I は十 二 指お よ び空腸
係蹄 とも に 対照 群 ンgr o up I ンgro uplI と食物 の 通 過
量に 比 例 して漸減 し， C C K細胞く図1即 は十 二 指腸 で
は gro up 王 に 多く 分布す る が， 空腸係蹄 で は対照群 ン
gro up I ン gr o upIIと 漸減 した ．
考 察
従来， 胆道再建術式と して， 臨床上 Ro u x－ e 作Y 胆 管
空腸吻合術， 胆管十 二 指腸吻合術， 胆管十二 指腸有茎
空勝間置術な どが試み られ て い る． 一 般 に 広く施行さ
れ て い る Ro u x． en．Y 胆管空腸吻合術に お い て は そ の
経過中1．9ノ ー 2．2％の 頻度 で消化性潰瘍 の 出現が み と
め られ る とさ れ1ト 61， 重要な問題 である． こ の bilia ry
div er sio nに よ る 消化性潰瘍の出現， お よ び 胃酸分泌
完進 に 関 して は古く よ り研究が行われ て い る． す なわ
ち， Kapsin o w
7Iが 実験的に 胆嚢腎孟吻合後 に十 二 指腸
潰瘍 の 発生を高率に み た こ と を報告して以 来， 多く の
Table3， Le ngth and fro m of vi 11i in jeju n al lo op m u c os a
Le ngth of villi For m of vi11i
Co ntroI
Gr o up I
Gr o up 正
1．59 士0．17m m
l．47 士0．1 1m




Data ar eba sed o n 5 0f c o ntr ol gr o up， O n 6 0f gr oup I a nd on 6 0f gr o up
tr． Le ngth of vi11i is e xpr e ss ed a s m e a n士S E M．
Fig． 9． Histologic al finding of up perjeJu n u m Ofc o ntr olgr o up stained with
he m ato xylin－e O Sin ．
神Fig． 10． HistologlC al finding ofjeju n al lo op m u c o s a ofgr o up I stain ed with
he m ato xylin －e O Sin ． Length ofvilliis sho rte rtha n c ontr olgr o up a ndfo r m
Ofvillisho w s mildtapering．
Fig． 11． H istologic al finding of3eju n al lo op m u c o s a ofgr o upIIstain ed with
he m ato xylin－ e O Sin ． Le ngth of vi 11i is sho rte rtha n c o ntr olgr o up a nd fo r m
Of villisho w stape ring．
報告が み られ ， Kehn eらB準 52％， 津久井ら叫は 33％， こ の bilia ry div e rsio nとな る Ro u x－ e n－Y 型による
今村 州 は29％の 頻度 で イ ヌ の胆嚢空腸 Rou E－ en － Y 吻 胆管空腸吻合術で の 消化性潰瘍の 出現 や胃酸分泌瓦避
合後 に 消イヒ性演瘍 の出現を報告 し， また Br e e nら1りは の 原因に つ い て は， 胆汁の 十 二 指腸 へ の 流出欠如に よ
イ ヌ で胆嚢空腹 Ro u x． e n－ Y吻合 術 の 80％に 胃酸分泌 るく1汁 二 指腸内容液 の 中和作用 の 低下， t2J脂肪の消化
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Table 4． Ho r mo n ec e1s populatio nin im m u n ohistologic alstaining with avi din biotin
pe roxida se co mple xくA B Cl m ethod
l． Hor m o n e c ells populatio nin a ntr u m of sto m ch
Co ntroI Gr o up I Gro up 江
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Ga strin 71．6 士16． 2 53．2士0．5 51．6 士18．1
2． Ho r m o n e c e11s populatio nin du ode n u m
ControI Gro up I Gr o up 正
Sec retin O．60 士0．38
G LI O．47 土0．10
G工P O．82 士0．24
C C K O．32 士0．10
0．90 士0．37 0．79 士0．11
0．64 士0．22 0．48 土0．11
0．60士0．15 0．39士0．11
0．85 士0．36 0． 45 士0．22
3． Horm o n e c ells populatio nin Jeju n a1 loop
Co ntr oI Gr o up I Gr o up 江
Se cr etin O．74 士0．13
G L工 0．63士0．25
G工P O．45士0．14
C C K O． 41士0．09
0．58 士0．19 0． 50土0．16
0．69士0．09 0． 41 士0．14
0． 35 士0．11 0． 25 土0． 9
0．31 土0．14 0．10 土0． 6
Data a reba sed o n5 0f c o ntr ol gro up， O n6 0f gro up I a nd o n 6 0f gro up E ． All




a nd m e a n士S E M，
Fig． 12． Histologic al finding of a ntr al m u c o s a stain ed with im m u n ope ro xida s e a nd
he m ato xylin． Ga strin c ellsくa rr o w sI tain esin p ylo ric gla nd．
304 神 野
Fig．13． H istologic al finding of du ode n al m u c o s a stain ed with im m u n oper o xida se
a nd he m ato xylin ． A s e cr etin c elくa rr owンstaine sin du ode n algla nd．
Fig． 14． H istologic al finding of du ode nal m u c o s a stain ed with im m u n oper oxida se
a nd he m ato xylin． Glu c ago nlikeim m u n o re a ctivityくG LIIcellsくar row sIstain esin
du ode n al gla nd．
上 部空腸胆汁流入 に よ る胃酸分泌， 消化管ホ ル モ ン 動態 く犬う
Fig． 15． Histologic al fin ding of du ode n al m u c o s a stain ed with im m u n ope r o xida se
a nd he m ato xylin． Ga stric inhibito ry peptide くGI PI c ells くa rr o w sI stain e sin
du ode nalgla nd．
Fig． 16． Histologl C al finding of du ode n al m u c o s a stain ed with im m unopero xida se
a nd he m ato xylin ． Chole cystokininくC C KIcelsくarrow sIstain e sindu odenalgland．
305
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制 ホ ル モ ン の産生， 放出の 減少， あ る い はく4汁 二 指腸
を経由しな い 胆汁が 直接上部空腸 へ 流出す る こ と な ど
が 想定で き る． 本実験で は こ れ らの 因子 追求を目的 と
し て， さ ら に用胆汁と食物 の 混 和部位， く21胆汁の挙上
空 腸脚 へ の逆流， 刷胆汁の 回腸 で の 吸収 な どに よ る影
響 を除外 し， 純粋に 胆汁そ の も のが 上 部空腸 に 流入 し
た後， 外療 とな る 上部空勝間置胆汁外療群 お よ び上 部
空腸 は空置され 胆汁は直接外療 と な る上 部空腸空置胆
汁外療群 に 分け て 検討を加 えた ． そ の結果， 上 部空腸
空置胆汁外療群 で は胃酸分泌冗進 をみ と めず， 上 部空
勝間置胆汁外療群 では 胃酸分泌元逸をみ と めた ． す な
わ ち， 本実験で は胆汁の消化管よ りの 欠乏 とい うよ り
も， む しろ上 部空腸係蹄に 食物上溝和 しな い 胆汁が流
入す る こ とが ， 胃酸分泌克進 に 寄与 した も の と強く示
唆され た ． Be rg ら 叫 はイ ヌ で胆汁外療に よ り十 二 指腸
潰瘍 の発生を報告 して い るが， Lador ら
1 SJは本実験と
同様 に 胆汁外療術後に Heide nhain po u ch よ り の胃酸
分泌冗進 を み と め て い な い と報告 し て い る． さ ら に
K ihl ら岬 も イ ヌ で 回 腸 90cm を 係蹄 と し て 回 腸空置
胆汁外療 と回 腸間置胆汁外療 を作製 し， 回腸空置胆汁
外療 で は Heide nhain po u ch よ りの 胃酸分泌冗進を み
と めな い が， 回 腸間置胆汁外療で冗進を み とめ ， 食物
と混和せず， また腸 内細菌の 影響 をう け な い 胆汁の 吸
収が胃酸分泌 に 関与して い る の で な い か と 考察 して い
る ． こ の説 に 対 し， 著者 の 実 験 を み る と， 臨床 的に
Ro u x脚ある い は 間置空腹 と し て用 い られ る上 部空腸
係蹄は胆汁の吸収部位 で はな く， 消化管 ホル モ ン 分泌
細胞が多数み と めちれ る部位である こ と よ り， 胆汁酸
の 吸収因子 より も後述の消化管 ホ ル モ ン の 影響 を強く
受 ける こ とが 示 唆され た ．
本実験で は貴痘をみ と め な か っ た が ， 血 液生化学的
成績 に て G P T， A L P， y－ G T P な どの 上昇を み とめ た．
こ の 肝障害は胆汁外療 に よ っ て脂肪の 消化不全 をき た
し， その た め胆汁の腸肝循環障害が発生 す る とい う 二
次的肝障害の 可能性が考 え られ る． 臨床上 で も胆道再
建術を必要と す る症例 は肝障害を合併 して い る こ とが
多く， ま た 動物実験で Ro u x－ e n－Y 腱管 も し く は 胆嚢
消化管吻合術後に胆汁の流れ が 十分であ っ て も肝機能
障害が起 こ る とさ れ て い る射 ． こ う い っ た 肝障害と胃
酸分泌と の 関係で は， 本実験 に お い て 上 部空腸間置胆
汁外療群よ りも 肝障害が高度で あ っ た上 部空腸空置胆
汁外療群で胃酸分泌冗進が み られ なか っ た こ と， ま た
W ick bo m ら1 71， Heimbu rg ら
1 81
， Me nguy
瑚 が イ ヌ の
胃酸分泌量と br o m sulphalein くB SPlと の 間に 全く相
関 をみ とめ 得な か っ た と報告 して い る こ と な どか ら，
胃酸分泌 そ の も の に biliary div e rsio n後の 肝障害 は
影響 を与 え ない もの と考 え られ た ．
野
胃酸分泌刺激作用 を有す る消化管ホ ル モ ン と しては
ga strin， ga Strin rele a sing peptide くG R Pl が考えら
れ， ga Strin は 胃幽門部 か ら 空腸 に ， G R Pも消化管
で は 胃 か ら 小 腸全域 の 神経線維 に 多 く存在す る とさ
れ 細 ， と も に 上 部空腸 へ の胆汁流入 の 有無を み た本実
験で重要 な役割 を占め るも の と考 えら れ た． 本実験で
は 抗体 入手 の関係上 ga strin に つ い て の み 検索さ れ
た ． そ の 結果 ， 胃酸 分泌量が高値 をと る傾向をも っ た
上 部空勝間置胆汁外療群 で の 血 梁 gastrin 値は対照群
との 間に 差 を み なか っ た が， 胃酸 分泌冗進の なか っ た
上 部空腸空置胆汁外療群で は有意な空腹時 ga strin 値
の上 昇が あ り， 両者 に解離 をみ た． Levin eら2りはイ ヌ
で胃幽門部 へ 胆汁 あ る い は胆汁 と同 じ pH， 浸透圧 に
調整 した 溶液の注入 を行い ， Heidenhain po u ch から
の 胃液酸度お よ び血中 ga strin 値 を検索 して い る が，
胆 汁 を注入 した 場合 にだ け胃酸， ga Strin の 上昇をみ
た こ と か ら胆汁の重 要性 を強調 して い る． こ れ に 対し
て Pap pala rdo ら
221
， 津久井ら鋸， 辰 己 細 は， 空腸間置
術式 に 比 べ Ro u x－ e n－Y 塑胆道再建術で は胃酸分泌の
上 昇 をみ と め るが， 血中 ga strin 値 の 上 昇 をみ ず， 挙上
空腸脚 へ の胆汁 のみ の 刺激ある い は十 二 指腸 へ の胆汁
流出欠乏が ga strin 以外 の ， た と え ば Orloff ら24Jの い
う intestin al pha s eho rm O n eな どの 胃酸分泌刺激物
質の放出の可能性を 示唆 して い る． 本実験で は胃酸分
泌 に 関 して， 胃酸分泌刺激物質が存在す る と い っ た前
提で は， 十二 指腸 へ の胆汁流出欠乏よ りも 上部空腸内
へ の 胆汁の 刺激が何ら か の物質 を介 し て重要で ある と
思 わ れ た ． しか し， 上 部 空腹空置胆汁外療群 で の
ga strin の 上 昇 の 1つ の機序 と し て Be ckerら
251261は
小腸 が ga strin 代謝 の 1つ の 部位 で あ る と してお り，
上 部 空腸 空 置 に よ り 大 き な 代謝 障害 が お こっ て
ga strin が 上 昇 した と も考 え られ る． また Ca rpe ntier
ら 叩 は イ ヌ の 回腸の 切除 ある い は空置 で と も に 胃酸分
泌と ga strin 分泌に 変化 を み な か っ た の に 対 し， 空腸
の切除あ るい は空置で とも に 胃酸分泌冗進 と gastrin
分泌完進 をみ た こ と か ら， こ の変化は 上 部小腸の 切除
や 空置に よ る胃酸分泌お よ び ga strin 分泌抑制物質の
欠除 に起因す るも の と考察 して い る． こ の こ とは本実
験の免疫組織学的染色 で ， 対照群 に 比 し外療 の 2群と
も幽門部 ga strin細胞数に 減少傾向を み， こ の ga strin
細胞数 は血 中 ga strin 値 と の 相 関を み と め ず， ま た上
部空 腹空 置外療群で幽門部 ga strin 細胞の 増殖な どを
認 め な か っ た こ とか ら も， ga Strin 代謝 の 抑制と い っ
た面 で支持 し える と思わ れた ， な お， 免疫組織学的染
色 に よ る 胃幽門郡 ga strin 細胞数 と 血 清 ga strin 値お
よ び 十 二 指腸 s e cr etin 細 胞数と 血 清 s ec r etin 値の 間













上 部空腸 胆汁流入 に よ る胃酸分泌 ， 消化管ホ ル モ ン 動態 く犬1
se cretin 細胞 の re n e w al tim eが 2 日 とtu r n o v er
r ate が短 い こと よ り
抑
， 免疫組織学的染色に よ るホ ル
モ ン細胞数は以 下 の ホ ル モ ン細胞染色 を含め て， 血 清
値の 評価に あ る程度意義の あ る こ と と思 わ れ た．
胃酸分泌抑制作用 を有 し， 十 二 指腸， 空腸， 回腸 に





， ga Stricinhibito ry peptide
くGIPl3 41 3 51， V a SO a Ctiv e inte stin al poly peptide
くVIP13 51 36l， pa n C re atic glucagon3 7 朗 I， e nte r O－
glu c ago n
34I
， SO m atO Statin
3 91な どが知 られ て い るが ，
今臥 抗体入手お よび イ ヌ ホ ル モ ン と抗体と の 交叉性
の 関係上 s e cr etin ， V IP， tOtal G LI， pa n C r e atic
gluc agon に つ き検討 した ．
血祭 se c retin 値お よ び血祭 VI P値 は ， 本 実験 で は
胃酸分泌冗進 をみ と め た上 部空 勝間置胆汁外療群で対
照群に 比 して上 昇 をみ， 血 祭total G LI値は 上 部空腹
空置胆汁外療群 で 上 昇 を み た が， 血 蒙 pa n cr e atic
gluc ago n値 は対照群 に 比 し差 をみ と め え なか っ た ． す
なわ ち， 血 祭 s e cretin 値， 血 奨 VI P値 と胃酸分泌量 と
の 間 に disc repa n cy を み た ． s e cr etin 分 泌 に 閲 し
Fahr e nkrug ら
相 は ヒ ト で 十二 指腸内に 糖， 脂肪， ア ミ
ノ酸， エ タ ノ ー ル ， 塩酸な ど を投与 した と こ ろ， 塩酸
の みで s ec r etin の 上 昇が み られ た と して い る． 一 方，
Osn e sら4 1Iは ヒ トで ， 西脇 ら421はイ ヌ で 十 二 指腸内に
胆汁お よ び胆汁酸を注入 す る と， 有意に 血 祭 s ec r etin
値が上昇 した こ と よ り， 胆汁ある い は胆汁酸そ の も の
によ る se c retin 上 昇作用 も 存在 す る と報告 して い る ．
これ は従来 s e cr etin に よる 利胆効果 と して 胆汁中重
炭酸塩の 増加が知られ て お り 欄 ， 食事と混和 し な い 濃
厚な胆汁に 対 す るfeedba ck と し てs e c retin が分泌 さ
れる可能性が示 唆され るも の と思 わ れ た． 本実験 に お
ける血 祭s e cr etin 値の 上 昇の 機転と して ， 胃酸分泌 冗
進の 結果と して の 十二 指腸酸性化 に よ る もの ， あ るい
はs ec retin 利胆 を期待 し て の 上 部空 腸 よ り の 分 泌 に
よるも の の 可能性が考 えられ るが ， 胃酸分泌量 が 全く
抑制さ れ て い な い 事実， 免疫組織学的に 十二 指腸内の
SeC retin 細胞の 増加 を考 え合わ せ ると ， 上述 の 前者の
影響が強く加わ っ たも の と思 わ れ た．
VIP分泌 に 関し て ， Schaffalitzky ら 相 は ヒ ト の 十
二指腸 へ月旨肪 食， 塩酸 を投与す る こと に よ り V工P分泌
元進をみ ， Christians en ら3 41は空 腸 へ 脂肪食 を投与す
る こ と に よ り 胃酸分 泌 量 は 低下 し， V IP， e nte rO－
glu c ago n， GI Pに よ るfatindu s edjeju n al inhibitio n
Ofa cid se cretion を証明 した． こ れ に 対 し， 冨田4 51は
ヒ トで 肉汁， 胆汁酸投与 お よ び十 二 指腸酸性化は VI P
分泌 を促進 した が， ブ ド ウ糖， 脂肪， カ ル シ ウム ， 膵
ホ ル モ ン の 経口 投与は 影響 をみ な か っ た と してい る．
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千々 岩ら 頼 もイ ヌ 回腸 内に ブド ウ糖， ア ミ ノ酸， 脂肪，
胆汁を注 入 し たと こ ろ， 胆汁の み で VI Pが 分 泌 さ れた
と報告 して い る ． ま た ほか に ， Fahr enkr ug ら4 71欄 は迷
走神経 の 電気刺激 お よ び 小 腸粘膜 の 機械的刺激 も
V工P 分泌 を促進 し得る と報告 して い る ． こ れ に 対 し，
Kuln eff－ He rlin ら 欄 は ラ ッ ト で 90％jeju n oile al
by pa ssに よる 小腸空 置で は ga strin， G LIの 上 昇 を み
た もの の V IPの 上 昇 はみ と めな か っ た と して い る ． 本
実験 で の VIP 上昇の 機転と して は山上 部空 腹 に 対 す
る胆汁そ の もの の 分泌 促進作用 ， 脚 胃酸分 泌冗進の 結
果と して の 十二 指腸内酸性化 に よ るも の と思 われ ， 前
述の Se C retin と とも に ， 本実験モ デル に お ける胃酸分
泌量の 増減 に直接抑制的な働き をして お ら ず， これ ら
以 外の よ り強力な胃酸分泌促進因子， 抑制因子 の 関与
が示 唆され た ．
glu c ago nに 関し て は， 食事に よ り， ある い は ga strin
に よ り 惹起 さ れ る 胃酸分泌 に 対 す る pan c re atic
glu cago nに よ る 抑 制 作 用 と と も に
38139I
， ente rO．
glu c ago nに よ る 胃酸分泌 抑制作用 が 報告 さ れ て い
る3 5l． 今 臥 pa n c r e atic ， glu c ago nお よ び e nte r o－
glu c ago nの 双 方 に 交 叉 反応 を 示 す 非特異抗 血 清
O A L－196 を使用 し て totalGLIの 変動と， pa n C r e atic
glu c ago nの 変動 に つ き検索 した． e nter oglu c ago n は
十 二 指腸や 空腸 に も 存在す るが ， 回腸， 大腸に 多く存
在 し抑 ， その 分泌 は糠， トリ グリ セ ライ ド， 食物 の 大き
さ に 依存 して促進 され るが ， 糖， ア ミ ノ 酸な どの 静脈
注射で は促進さ れ な い こ とか ら粘膜面 に 及 ぼす直接刺
激が 重 要 で あ る と 報告 さ れ て い る5り ． ま た， 小 腸切
除52I 53I， 肥 満に 対 する 空腸回腸 バ イ パ ス 叫 ， 胃切 除後 の
ダン ピ ン グ症候群5 5Jに お い て未だ消化され な い 食物廉
汁に よ っ て も G L工分泌が 促進 する とさ れ てい る． さ ら
に Na mba ら5
61はイ ヌ の 実験 で 回腸末端 に 胆 嚢胆 汁，
非抱合胆汁酸 と して コ ー ル 酸 を注入 す る と G LI分 泌
が促進さ れ ， 重 炭酸， 抱合胆汁酸と して タ ウロ コ ー ル
酸 を注入 す る と分泌 は促進され ない と報告 して い る ．
本実験 で は ， pa n C r e atic glu c agon で 各群間に 差 は み
とめ ら れず， tOtal G LIで の 差は e nte r oglu c ago nに よ
る差と と ら えて 妥当と 思わ れ た． 本実験モ デル で の 上
部空 腸間置胆汁外療と 上 部空 腸 空 置胆 汁外療 と の 間
で ， 試験 食摂取後， 胆 汁 と 混 合 し な い 食 物靡汁 が
enter oglu c ago nの 豊富な 回腸 に 達す る 条件 は同 一 で
あ っ た ． そ こ で本実験で の total G LIの 上 部空 腸空置
胆汁外療群 に お ける上 昇の 原因と して ， 上 部空 腸間置
胆汁外療群に て上郡空腹よ り何ら か の 抑制物質 が分泌
さ れ た相対的上昇の 可能性 と， glu c ago nに はin s ulin，
se cr etin ， C C K と と もに 利胆作用 も報告され て お り5 7l，





back機構の 存在も推定さ れ た． ま た， こ こ でみ られ た
total G L王の 上 昇が 上部空 腸空 置胆汁外療群で の 胃酸
分泌冗進の 抑制 に何 らか の 形 で 関与 した こ とが 示 唆さ
れ た．
GI P， C C K分泌に お い て も 十二 指腸， 上 部空腸内 へ
の 胆汁お よ び胆汁酸注入が 重要 な役割 を も ち 細
5 9I
， ま
た と く に G工P 分泌に お い て ， 胆汁 に よ る脂肪の ミ セ ル
化の 障害， さ ら に は 脂肪の 消化吸収障害 に よ り G工P分
泌が抑制 され ると され て い る 岬 ． Je n se nら 叫 も ヒ トに
お い て Ro u x－ e n－ Y に よ る胆管空 腸吻合術 と胆管十二
指腸吻合術 の比 較で， 空腹時血 祭 GIP値 は前者 で有意
に 低値 で あ り， ま た G工P基礎分泌に お い て は十 二指腸
お よ び上 部空腸内に 一 定量 の 胆汁酸が存在す る こ とが
重要である と報告して い る． 本実験で は こ れ ら消化管
ホ ル モ ン の血 中の変動の 測定 は行 っ てい な い が， 免疫
組織学的染色で は十 二 指腸 お よ び 空腸係蹄内の GI P，
C CK 細胞数 は上 部空腸の内容通過量 に 比 例す る傾向
を示 し， 胆汁 と G工P，C C K との相 互関係の 可能性 は推
定 し得 なか っ た ．
以上 ， 上 部空腹 へ の 胆汁流入 が 及ぼす 影響に つ い て
塩酸 ヒ ス タ ミ ン刺激お よ び食餌負荷に よ る胃酸分泌お
よ び食事負荷時の消化管ホ ン モ ン 分泌を 中心 に ， これ
ま で 指摘 さ れ て き た bilio ．e nte r o．pa n c re atic axis に
関して 考察 を加え た． 本実験 モ デ ル は胆汁外療 を設置
す る こ とに よ り， 食物の 通過す る 胃， 十 二 指腸 ， 小猟
犬腸 は各群間で 同 一 の 条件で あり， 実験モ デ ル 2群間
の 相違点 は上 部空腹 に 胆汁が流 入 す るか 否か の み で
あ っ た ． こ れ よ り消化性潰瘍の 発生防止 とい っ た面で ，
臨床的に 胆道再建時の術式 を選択す る に あた っ て上 部
空腸に 胆汁が暴露 され る か否か が き わ め て重要で あ る
こ とが 示唆 され た． す な わ ち， 胃酸分泌 の 刺激因子 と
して 上 部空腸 で の 胆汁 そ の も の が 推定 さ れ ， そ の
m ediato rと して 消化管 ホ ル モ ン ， そ の fe edba ck 機
構， ま たそ の相見 相加作用 が 示唆 され る た め臨床上，
Ro u x－ en－Y 型術式よ り も空腹間置術式 が， さ ら に 胆管
十 二指腸吻合術が よ り脛道再建時の 胃液分泌， 消化管
ホ ル モ ン 分泌に お い て 生理 的で あ る と考 えら れ た．
結 論
イ ヌ に den e rv ed Heide nhain po u ch を作製 した後，
上部空腸に 胆汁が流入 す る か否 か に よ る 胃酸分泌， 消
化管ホ ル モ ン動態 を検討す る た め， 上 部空腸間置胆汁
外療群， 上 部空腸空置胆汁外療群 を作製 し， 塩酸 ヒ ス
タ ミ ン刺激， 食餌負荷 に よ る胃液検査， 食餌負荷 に よ
る血中消化管ホ ル モ ン の 動態お よ び病理 組織学的検索
を検討 し， 次の 結果 を得 た．
1 ． 上部空腸内に 純粋 な胆汁の み が流れ る 上部空 腸
野
間置胆汁外療術後 に お い て胃酸分泌量が高値をとる傾
向を示 した
．
2 ． 上 部空腸間置胆汁外療術後 に お い て食餌負荷に
て 血黎中 se c retin 値， VI P値 が有意に 高値 をと り， こ
れ に 対 して 上 部空腸空置掛十外療術後に お い て は食餌
負荷時血祭total GLI傾 が有意に 高値 をと っ た ．
3 ． 本実験で 検討 した消化管ホ ル モ ン と 胃酸分泌と
の 間 に 相関 を みた も の は total G LI値 の み で あ っ た．
4 ． 免疫組織学的染色に よる検討 で は， 十二 指腸内
se cretin 細胞数増加と血祭値 上昇との 間に 関連性を示し
たが ， その 他 の 消化管ホ ル モ ン 細胞数の 検討で は胃酸
分泌 と関連性 をみ い 出せ な か っ た ．
以 上 ， 胆道再建 に 用 い ら れ る上 部空腸 に 胆 汁が流入
す る か否 か は ， 術後 の 胃酸分泌， 消化管ホ ル モ ン分泌
に 影響を与 え る． したが っ て 臨床的 に は， 消化性潰瘍
防止 の面 か ら上 部空腹 に 純粋な胆 汁が 流入 し ない 術式
が 選 択さ れ る べ き で あ る と結論さ れ る．
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A bstract
T he pr e s e nt study w a sperfo r m ed to e x a min ethe effe ct of
bilein t he up perjejun u m o n se c r etio n
ofga stric a cid a nd gut ho r m o n e s． De n e rv ed Heidenhain po u che sくfu ndic po uche sI w e re con
－
str u cted in 2 1 dogs a s a c o ntr olgr o up a nd the nthe dogs w e redivided i
nto tw ogr o ups－ A fter
ligatio n a nd div e rsio n of the distal c om m o nbile du ct，jeju n al b iliary fistula s w e re c o n stru Cted a s
gr o upI by a n asto m o singthegall blad de rto thepr o xym alpa rt of t
he e x cluded up pe rjeJu n al lo op
a nd ope ning the distal pa rt of this lo op in l O dogs． A fte rligati
o n and div e rsio n of t he distal
c o m m o nb ile du ct， e Xte r n al bilia ry fistula s w e r e c o n str u cted a sgr o up II byin se rti
nga tubeinto
the c o m m o ndu ct and ope ningboth e nds of the e x cluded up pe rjqju n al lo opto ab do min al w all in
l ldogs ． T he sebila ry fistula m odels w e r ede sign ed to in v e stigateb ilepas sage wit
houtdigestiv e
absorptio n or fo od mixtu r e． H ista min e
－ Stim ulated a nd fo od－Stim ulated gast ric a cid o utput
tended to be highe rin gr o up I tha n gr o up II． Fo od
－Stim ulated changesin pla s m as ecr etin a nd
va s o a ctiv einte stin al polypeptideくV IPJ w ere signific antly ele v ated in gr o upI as c o mpar ed with
the c o ntr ol gr o up ． On the other ha nd， fbod
－Stim ulated cha nge sin pla sm atotalglu c agon like
im m u n o r e a ctivity くtotal G LIJ w e re signific a ntly elev ated in gr o up H a s c o mpa r ed wit h t he
contr olgro up． But plas m apa n c r e atic glu c ago nle v elsdid
n otdiffe r sign l Cantly a mong allgro ups ．
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In ho r mon e c ells populatio n with im m u n ohistologl C al staining， O nly s e c r etin c ells population
refle cted withpla s m a se c r etinle v els ． T he se r e sultsindic ated thatb ile flow witho ut food mixture
in the up peり qu n u m el v ated ga stric a cido utput a nd that n obile flo w in the up pe rJ qu n u m
ele v ated tot al G LIa sga stricinhibito ry horm one ． T her efore ， theb 皿ia ry r e c o n str u ctio n should be
Pe rfo r m ed byt he operatio nin whichpirebile do s e n ot e nte rthe up pe rjqju n u m．
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